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Cachessia strumipriva, tetania paratireopriva: ecco due fatti o 
manifestazioni morbose, che hanno acquistato oggidì nel dominio 
della scienza una sede certa e distinta. 

A questo risultato st giunse lentamente, per gradi, e vi con- 
tribuirono non tanto l’ osservazione clinica ed anatomo-patologica 
quanto le ricerche degli sperimentatori. Tralasciando di parlare dei 
tempi più lontani, in cui della ghiandola tiroide si avevano nozioni 
vaghe ed a quest’ organo si attribuivano funzioni, le quali rispon- 
devano piuttosto alla fantasia che al ragionamento, può dirsi che 
il periodo d’ osservazione clinica ha preceduto le indagini sperimen- 
tali. A Reverdin si deve la denominazione di « mixedema po- 
stoperatorio », a cul Kocher sostituì quello di « cachessia strumi- 
priva ». 

Esistevano, è vero, già nella prima metà del secolo XIX e 
poco dopo, memorie di studi eseguiti sugli animali da Raynard 
(1834), Astley Cooper (1836), von Rapp (1840), Bardeleben 
(1841), Lacaucehie (1853) e sopratutto. di Maurizio Schiff 
(1856-58), che li esponeva nelle sue « Recherches sur la formation 
du suere dans le fole »; ma i risultati di siffatte ricerche erano 
stati presto dimenticati. Cosiechè i chirurghi, quando si accinsero 
ni loro interventi sulla tiroide nell’ uomo ‘ed ebbero a notare gli 
strani fenomeni che seguivano ad una operazione condotta a norma 
dell’ arte e secondo un giusto criterio direttivo, si trovarono di- 
nanzi ad un fatto nuovo, sorprendente, dal quale cercarono l’inter- 
pretazione in ragioni, che ad un esame anche non molto severo 
appaiono al tutto destituite di fondamento. 
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Cito sommariamente le principali opinioni, comprendendovene 
alcune emesse non propriamente da chirurghi, ma da autori che stu- 
diarono. 1’ argomento in rapporto alla chirurgia. 

Per gli uni (Rapin) erano disturbi simpatici dovuti all’azione 
locale, inibitoria dell’ acido fenico sul simpatico alla regione cervi- 
cale, o disturbi vaso motori pure dipendenti da lesione dei filetti 
simpatici della tiroide (Lakowski) o da nefrite consecutiva (De 
Cerenville): Reverdin farebbe dipendere la sindrome morbosa da 
lesione di tronchi nervosi; Kocher da incompleta ematosi cagio- 
nata da stenosi tracheale atrofica; Baumgarten attribuisce im- 
portanza alla paralisi delle corde vocali, per lesione dei ricorrenti, 
la quale darebbe stenosi cronica delle vie aeree con dannosi effetti 
sulla crasi sanguigna. 

. Insomma per tutto sì cercò la spiegazione, fuorchè nel valore 
dell’ organo, la cui asportazione o lesione aveva dato occasione al 
manifestarsi del morbo. I 

Perchè venisse un’ avviamento alla soluzione del problema, 
dovea l’ argomento esser ripreso dagli sperimentatori e dai fisiologi. 

E di fatti Schiff riprendeva nel 1884 le sue ricerche sui cani. 
A lui seguivano a poca distanza i lavori di Sanquirico e Ca- 
nalis, e pol una serie non interrotta per opera di Wagner, 
Colzi, Kaufmann, Fuhr, De Mattei, Tizzoni, Alber- 
toni, Munk, fino a Vassalle, Fano, Zanda, Ughetti. 

Non è a credere che questi autori giungessero ad un comune 
parere. I risultati ottenuti furono concordi in molti casi, in altri 
differenti ed anche contrari. 

Ma intanto sì era fatta strada 1 idea che la fenomenologia 
morbosa successiva alla estirpazione della ghiandola tiroide era le- 
gata in massima parte all’ importanza funzionale di questo organo. 
E sì fatto concetto guadagnò terreno sempre più, e appagava gli 
studiosi per modo che, a spiegare quei casi, in cui gli animali ope- 
rati non presentavano aicun disturbo o avevano soltanto fenomeni 
lievi o transitori, sì pensò ad una funzione suppletiva, che insor- 
cesse in altre parti dell’ organismo in seguito alla tiroideetomia. 
La capsule surrenali, la milza, il timo, V ipofisi cerebrale, le ovaie 
ebbero successivamente in questi lavori sul rapporto funzionale la 
loro importanza. Vi sono legati i nomi di Sehiff, Fano, Credé, 
Tauber, Tizzoni, Zanda, Sacchi, Vassale ed altri. Le 
varie ipotesi furono con argomenti vari più o meno a lungo so- 
stenute; ma in fine nessuna ebbe dai fatti una sicura conferma. 
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Ma la ghiandola tiroide non perdette più del suo valore per 
l’ organismo nel concetto dei pratici e degli studiosi. Anzi, essendo 
caduta 1’ osservazione sul mixedema spontaneo od idiopatico e sul 
mixedema congenito, si riconobbe la relazione esistente fra il primo 
e determinate alterazioni della tiroide, fra quest’ ultimo e la atrofia 
o assoluta mancanza dell’ organo stesso. Nè poteva sfuggire Vl ana- 
logia fra questi casi, cui la natura offriva spontaneamente, ed 1 
risultati che si ottenevano sull’ uomo operato e sugli animali di 
esperimento. I 

Inoltre giungevano opportunamente 1 tentativi ed i favorevoli 
esiti dell’ organoterapia con innesti di intere tiroidi o porzione di 
tiroide, da prima (Bircher, Horsley, Lannelongue ecec.), e 
poi con introduzione nell’ organismo dei succhi ricavati dal tessuto 
tiroideo (Eiselberg, Vassale, Gley ecc). 

La ghiandola tiroide adunque aveva un’ alto valore per la 
vita e il benessere dell’ organismo ; e la sua ‘asportazione o alte- 
razioni in essa risiedenti potevano indurre disturbi gravi e la 
morte. 

La fenomenologia della cachessia strumipriva era stata bene 
analizzata ; i sintomi generali, 1 disturbi del movimento e della 
sensibilità, le alterazioni trofiche, i perturbamenti nel circolo, nel 
respiro. Quale il meccanismo, il nesso causale ?. Forse 1’ esame del 
sangue o l esame diretto dei tessuti dei vari organi e sistemi, 0 
forse ricerche chimiche sulla tiroide avrebbero dato il mezzo della 
soluzione. Le ricerche eseguite sul sangue (Albertoni, Tizzoni, 
Bottazzi, Colzi, Ughetti.... Gley) diedero risultati dispa- 
rati, spesso contradditori, tali in ogni modo da non chiarire affatto 
la questione. 

Nè molto più la dilucidarono gli studi chimici (Rubnow, 
Frankel, Baumann, Notkin), con tutto chè partiti da un cri- 
terio sufficientemente probativo, vale a dire dall’ efficacia della ti- 
roterapia. La medicina ne guadagnò alcune sostanze e preparati di 
una certa utilità terapeutica; ma la natura intima della sostanza 
colloide rimase indeterminata. 

Le rieerehe anatomo patologiche si rivolsero ai vari organi ed 
apparecchi, e specialmente al sistema nervoso, come a quello, le cui 
turbe avevano senza dubbio la preponderanza nella fenomenologia 
morbosa. Albertoni e Tizzoni, con esami eseguiti sui cani, 
ritrovarono alterazioni nei nervi periferici, nel bulbo e nel cervello. 
Nei nervi periferici: iperplasia connettivale, distruzione della guaina 
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di Sechwann. Nel bulbo; focolai emorragici, specialmente in cor- 
rispondenza dei nuclei dei vaghi. Nel cervello; infiltrazione parvi- 
cellulare negli spazi linfatici pericellulari, con distruzione di qualche 
cellula nervosa. Questi reperti furono soltanto da pochi autori con- 
tradetti (Munk, De Quervain, Masetti). La massima parte li 
confermarono, ed altre particolarità vi aggiunsero, che i successivi 
esami avevano loro dato occasione di osservare. Lowenthal e 
Rogowitceh confermarono il reperto dell’ alterazione delle cellule 
nervose. Lupò e Capobianco descrissero alterazioni anche nel 
midollo spinale. Pisenti osservò in questa parte del nevrasse ca- 
vità siringomielimiche: fatto che venne pure constatato da Lusena. 
Più recentemente Traina rilevò alterazioni minute negli elementi 
nervosi, applicando in questo studio i metodi di tecnica di Golgi 
e Nissl. Anche nella porzione nervosa dell’ ipofisi vennero dimo- 
strate alterazioni (cromatolisi)) Albertoni e Tizzoni studiarono 
ancora le alterazioni del fegato, e vi trovarono degenerazione grassa 
delle cellule, specialmente nella parte più periferica dell’ organo. 
Sciolla confermò il reperto, e rilevò anche emorragie interacinali. 
Lo stesso Sciolla osservò non lievi lesioni nell’ intestino : depi- 
telizzazione, focolai emorragici, ulcerazione. Nei reni si descrisse 
un rigonfiamento torbido dell’ epitelio dei canalicoli, e talora si no- 
tarono le alterazioni d’ una vera nefrite parenchimatosa acuta (A- 
lonzo Hofmeister). I 

Ed altre lesioni ancora vennero descritte in altri organi e tes- 
suti. Ma nessuna di esse, nè molto più la loro somma fu in grado 
di spiegare tutta la fenomenologia morbosa ; nè ancora la conoscenza 
delle alterazioni anatomo patologiche e gli studi chimici eseguiti 
sulla tiroide e sui succhi. dell’ organismo potè sufficientemente di- 
mostrare il valore della’ tiroide ed il nesso funzionale esistente fra 
questo organo e l’ intero organismo. 

Di conseguenza le ipotesi degli studiosi rimasero sopra non si- 
mura base, ancora, e disparati: attribuendo gli uni alla tiroide un 
particolare compito sulla erasi sanguigna o sulla circolazione cere- 
brale ; ritenendola altri devoluta alla produzione di particolari so- 
via chimiche utili all’organismo o alla trasformazione di materiali 
nocivi, 

Ad ogni modo 1’ importanza della ghiandola tiroide per l or- 
canismo era stata messa in tutta la sua evidenza, e così la dipen- 
denza della cachessia strumipriva dalla estirpazione o da lesione in 
questo organo. 
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Senonchè, nella lunga serie dei fatti osservati, se mne erano 
notati alcuni, nei quali la fenomenologia morbosa non sì manife- 
stava netta in tutto il suo quadro, ma se ne distingueva per un 
decorso più rapido, talora violento. Gli stessi chirurghi avevano 
osservato nell’ uomo che talora all’ estirpazione del gozzo seguiva 
un complesso di sintomi tetaniformi ; ed erano giunti a distinguere 
una forma di tetania parziale limitata alla parte superiore del tronco 
con disfagia, trisma disturbi di circolo e di respiro, ed una forma 
senerale diffusa con accessi somiglianti agli accessi di eclampsia. 
In altri casi destava meraviglia la mancanza di ogni disturbo in 
conseguenza del medesimo atto operativo. 

Ho già accennato come di questo ultimo fatto sl fosse cercata 
la ragione in una funzione supplettoria da parte di altri organi ; 
la quale non fu dimostrata. Dove cercare adunque la ‘spiegazione 
di quelle anomalie, di quegli esiti differenti dalla serie degli altri 
fatti? Già dal 1880 possedevano, è vero, i chirurghi e gl speri- 
mentatori una nozione, da cui avrebbero potuto trarre un po’ di 
lume alla spiegazione di qualche fatto; voglio dire la scoperta delle 
paratiroidi dovuta a Sandstròm. Ma essa fu in gran parte tra: 
scurata, in parte era insufficiente ad una interpretazione completa 
dei vari esiti sperimentali e clinici. Perocchè riferivasi alle sole pa- 
‘atiroidi esterne: delle paratiroidi interne si. ignorava l’ esistenza. 
Ed in vero gli studi che si intrapresero prima del 1395 valsero 
soltanto a far nascere nuovi dubbi e complicazioni - (Gley, 
Moussu). 

Nel 1895 Kohn dimostrava l’esistenza delle paratiroidi interne 
in quasi tutti i mammiferi. La nuova nozione veniva subito utiliz- 
zata dagli sperimentatori, che tornavano con ardore ai nuovi studi. 
Vassale e Generali, in Italia; poco appresso in Francia, Gley 
e Moussu; poi Edmunds, Velsh, Capobianco, Mazziotti, 
Lusena. Le paratiroidi attiravano dapprima tutta l’attenzione, poi 
acquistavano, a poco a poco, tutta l’importanza nella sintomatologia 
successiva alla estirpazione della tiroide e soltanto per virtù di esse 
questo organo avrebbe agito sull’ organismo. La mancanza dei noti 
disturbi in alcuni casi di estirpazione sperimentale della tiroide tro- 
rava ragione nella permanenza in sito delle paratiroidi esterne : 
colla permanenza di qualche paratiroide sì spiegava se talvolta il 
chirurgo in un suo operato, specialmente nella resezione parziale, 
non aveva le gravi conseguenze. Soltanto Vassale e Generali 
enunciarono il fatto che la morte dopo la asportazione delle para- 
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tiroidi si ha più rapidamente che in seguito alla tiroidectomia 
totale. 

Ma a nessuno degli sperimentatori sfuggì il quadro morboso 
cul gli animali privati delle paratiroidi presentano: abbattimento 
psichico, tremori, trisma, rigidità dei muscoli degli arti, disturbi del 
circolo e del respiro, convulsioni. 

Le ricerche anatomo patologiche, che si eseguirono per vedere 
quali lesioni induce nell’ organismo )’ estirpazione delle paratiroidi, 
sì limitarono quasi esclusivamente al sistema nervoso. Vassale 
con Donaggio e Friedmann vi dimostrò alterazioni in corri- 
spondenza dei fasci piramidali crociati e nei cordoni posteriori. Si 
ha nei cilindri dell’ asse un rigonfiamento uniforme o a varicorosità, 
e la guaina mielinica presenta segni di atrofia. 

Il fegato ed i reni furono trovati fortemente congesti. 

Non risulta che siano stati fatti studi, in questo senso, di altri 
organi e sistemi. Nè la struttura della ghiandola tiroide, ‘per sè, in 
questo genere di ricerche, attirò molto 1’ attenzione degli studiosi. 
Soltanto Vassale e Generali dimostrarono che manca’ nei lin: 
fatici interglandolari e periglandolari la sostanza colloilde ; e Lu- 
sena potè osservare il medesimo fatto in alcuni casi. 

Senza dubbio meritava un più «minuto studio nella sua normale 
costituzione e nelle alterazioni possibili ad avvenirvi. Questa neces- 
Sità si fece più palese quando si trovarono argomenti per. scindere 
la sintomatologia consecutiva alla estirpazione dell’ intero apparec- 
chio tiroparatiroideo dai fenomeni che seguono alla sola paratirol- 
dectomia. 

Già Vassale e Generali avevano notata una certa diffe- 
renza nella durata del decorso operativo nei due casi, ma poi 
Capobianco e Mazziotti dichiaravano non fondato questo g1u- 
dizio. La questione venne ripresa da Lusena, che cercò di diluci- 
darla con una numerosa serie di esperimenti. Da una parte egli 
osserva 53 canì operati di totale estirpazione dell’apparecchio tiro- 
paratiroideo ; dall’ altra 25 cani, in cui asporta le sole paratiroidi. 
Ne studia i fenomeni, il modo di succedersi, la durata : nell’ uno e 
nell’ altro gruppo trova una sintomatologia costante, ma differente 
pei due gruppi. Negli animali del primo gruppo st hanno soltanto 
lievi scosse; e prevalgono fatti depressivi, con sonnolenza, che ter- 
mina in coma. È la cachessia tireo-paratireopriva. Negli animali del 
secondo gruppo prevalgono fatti di eccitamento: fenomeni tetani- 
formi, veri accessi convulsivi che conducono a morte l’animale in 
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tre o quattro giorni. È la tetania paratireopriva. Il differente de- 
corso dei fatti postoperativi nei due generi di esperienze è così per 
lui stabilito. I I 

E gli viene spontaneo il dubbio che la presenza delle tiroidi 
in un animale privato delle paratiroidi ne renda più gravi i sintomi 
e più rapido lo svolgimento. A cani in preda a tetania paratireo- 
priva estirpa anche le tiroidi, ed i fenomeni morbosi si attenuano, 
tanto che l’ animale dura in vita ancora alcuni giorni. Lo stesso 
avviene se egli, nelle medesime circostanze, lega i vasi tiroidei 
(Munk). Di più ha attenuazione e talvolta il cessare dei fatti se 
al momento dell’ acme della tetania, sottrae all’ animale una certa 
quantità di sangue e gli introduce nelle vene soluzione fisiologica 
di cloruro di sodio. 

K dopo tutte queste prove ed osservazioni Lusena concepisce 
la sua ipotesi della dipendenza funzionale. La tiroide neutralizza i 
veleni dell’ organismo sotto la dipendenza delle paratiroidi : tolte 
queste, sl aggiungono alle tossine circolanti i materiali tossici con- 
tenuti nella tiroide, e scoppia la tetania. Se a questo punto, si 
asporta la tiroide, si toglie anche una grande sorgente di veleno : 
donde l’attenuarsi dei fenomeni. Il salasso agisce in modo analogo, 
sottraendo una certa quantità di veleno. 

Questa teoria era stata appena emessa che Vassale e Gene- 
rali tornati allo studio della funzione tiroidea e paratiroidea enun- 
ciavano un’ altra ipotesi, la quale molto si discosta dalla idea di 
Lusena., Non ammettono i due Autori dipendenza funzionale fra 
tiroide e paratiroide. Ciascuna parte ha funzione propria: le para- 
tiroidi azione antitossica sui veleni organici; la tiroide virtù di 
rendere più attivo il ricambio. Tolte le paratiroidi, è grande la 
quantità di veleni che si accumula ad intossicare rapidamente 1’ or- 
ganismo ; asportando, al momento della tetania paratireopriva, an- 
che i lobi tiroidei, i fenomeni rimettono d’ intensità per rallentato 
ricambio. 

A. ciò risponde Lusena, con una nuova pubblicazione, osser- 
vando che, laddove il decorso postoperativo non cambia se ad un 
cane privato della paratiroidi sì lasci in sito un solo lobo tiroideo 
o ambidue i lobi, sì può avere invece una remissione dei fatti quando 
ad un cane in piena tetania si asporti un solo lobo. Secondo lui, 
SÌ dovrebbe osservare un decorso meno acuto della tetania aspor- 
tando, fin da principio le paratiroidi con un lobo tiroideo. Inoltre 
egli ha provato ad indurre nei cani un acceleramento del ricambio, 
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mediante iniezione di soluzione iodoiodurata, in condizioni di espe- 
rimento analoghe a quelle in cui la maggiore attività metabolica 
sarebbe data dai lobi tiroidei, e non ha punto notato che vi sia 
corrispondenza di fatto. 

La questione, per vero, rimane così, insoluta, argomento di nuovi 
studi e lavori. I 

Da essa ha tratto origine questo mio, a me suggerito dal prof. 
Lusena. 

In seguito alla paratiroidectomia si osservano nella tiroide le- 
sione strutturali, e quali sono esse ? 

L’ argomento non venne trattato prima d’ ora, per quanto io 
so da alcun autore. Soltanto Vassale e Generali notarono in 
tiroidi di animali morti per tetania paratireopriva mancanza di so- 
stanza colloide nei linfatici; ciò che fu pure osservato da Lusena 
in alcuni casi. Esistono, per ‘altro, sulla fine struttura normale e 
sulle alterazioni o modificazioni in essa riscontrabili, in seguito a 
circostanze sperimentali e malattie diverse, non pochi studi, dei quali 
è doveroso ed utile far menzione. 

Della normale costituzione della tiroide alcune nozioni, pos- 
siamo dire, più grossolane, sono da più lungo tempo entrate nella 
scienza e generalmente ammesse, senza discussione. Così è noto come 
la tiroide sia formata di aggruppamenti di lobuli, costituiti ciascuno 
da follicoli, i quali hanno un rivestimento epiteliale ed un contenuto 
d’ una sostanza speciale detta sostanza colloide. Dalla capsula av- 
volgente penetra il connettivo tra i lobuli e vi adduce i vasi, l 
quali si spingono fra i follicoli: abbondanti sono i vasi linfatici, 
Questa struttura, nel suo complesso, non varia di molto nei vari 
animali. I follicoli sono generalmente più piccoli negli animali glo- 
vani; negli animali adulti acquistano maggiori dimensioni per au- 
mento del contenuto. Gli elementi epiteliali rivestenti il follicolo 
sono ad un solo strato ed hanno una forma, che per lo più è cu- 
bica, ma talvolta può presentarsi cilindrica o più appiattita. Su que- 
Sto piano generale sono sorte varie particolari questioni: il modo 
di produzione della sostanza colloidea, la sua fuoruscita dai follicoli, 
le vie di comunicazione tra follicolo e follicolo, tra questi e i linfa- 
tici, la sorte dei follicoli già esistenti e la formazione dei nuovi. 

Il problema istologico intorno alla derivazione della sostanza 
colloide si può riassumere così: è la colloide il prodotto di una at- 
tività della cellula o deriva invece da disfacimento della cellula 
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Stessa? Può dirsi che, dopo gli studi fatti, nessuno è rimasto so- 
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stenitore esclusivo di questo secondo modo di origine. Miiller gli 
concede importanza secondaria; Hirtle ammette del pari le due 
forme. Bozzi adduce contro la possibilità che esso costituisca la 
regola la scarsezza degli elementi cellulari in ceariocinesi; i quali 
dovrebbero essere numerosi ad impedire la distruzione della ghian- 
dola. Galeotti ha notato pure gruppi di cellule in degenerazione, 
come le descrisse Miller, ma egli non sa se ciò abbia importanza 
nella produzione della colloide. La massima parte ritengono essere 
la sostanza colloide dovuta alla attività della cellula (Biondi, 
Langendorff, Hiirtle, Bozzi, Galeotti). Langendorff 
ha deseritto le cellule colloidee, le quali si trovano quà e là fra le 
cellule principali, che costituiscono il maggior numero nel. rivesti- 
mento del follicolo. Distinte dalle principali sopratutto per il loro 
contenuto di una sostanza che ha le stesse proprietà del contenuto 
del follicolo, le cellule colloidee non si trovano in ogni follicolo nè 
in ciascuna parete di un follicolo, ma sono rare quà e là: per altro 
talvolta se ne trovano parecchie in una stessa parete, e non rara- 
mente ancora si trovano piccoli gruppi di queste cellule, le quali 
per aumentato lavorio di lor secrezione possono dare origine a veri 
accumuli della sostanza. Queste osservazioni vennero dalla massima 
parte degli autori confermate. Galeotti giunse più oltre nella 
descrizione delle minute particolarità della cellula colloidea, ricono- 
seendovi due speciali secrezioni, delle quali una corrispondente alla 
colloidea, 1 altra di natura differente e non ancora determinata. 
Quasi tutti sono concordi gli autori nell’ ammettere che la produ- 
zione della sostanza colloide è più attiva nelle tiroidi di animali 
ciovani, in via di sviluppo, e che si può rendere maggiore artifi- 
:ialmente in differenti circostanze sperimentali. Così se ad un animale 
si lasci soltanto una metà, un terzo della ghiandola; (Hiirtle 
Bozzi); così inducono aumento di produzione o di eliminazione, 
particolari sostanze chimiche e veleni: iodo, toluilendiamina,. pilo- 
‘arpina (Bozzi, Galeotti, Garnier). 

Dalle cellule la sostanza colloidea passa nel follicoli. Quivi si 
presenta come una massa omogenea o finemente granulosa, a se- 
conda dei trattamenti a cui fu sottoposto il tessuto : talvolta si ve- 
dono qua e là vacuoli, che sì attribuiscono pure generalmente ai 
metodi di preparazione. Soltanto Andersson volle vedere in essi 
‘appresentata una particolare sostanza incapace di assumere colora- 
zione. L’accrescimento dei follicoli non è illimitato, ma devono essi 
ad un certo grado della loro distensione vuotarsi del contenuto : 
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quale la via di eliminazione ? L’ attenzione degli studiosi era stata 
attirata dal fatto che i vasi e spazi linfatici, i quali sono numerosi 
e fini tra i follicoli, si mostrano ripieni di una sostanza avente gli 
stessi caratteri della colloidea. folicolare. Biondi e Langendorff 
ne ammisero l’ identità e ritennero che avvenga il passaggio della 
sostanza nel linfatici per appiattimento, atrofia e distruzione delle 
cellule in un punto di contatto. Hiirtle ammette anche un pas- 
saggio attraverso speciali canali intercellulari, cui. egli descrive. 
Bozzi trova che la sostanza colloide in alcuni punti si apre una 
vera via di comunicazione coi piccoli vasi linfatici, spostando le 
cellule, che restano passive, e successivamente la trama connetti- 
vale. Un fatto più comunemente ammesso è lo stabilirsi di vie di 
comunicazione tra due folicoli vicini per atrofia delle pareti divi- 
sorie : ciò ha importanza in patologia per ) origine delle cisti. 

Sulla ulteriore sorte del folicolo dopo lo svuotamento, non esi- 
stono studi così accurati. Pare che fra le pareti collabite torni a 
prodursi nuova. sostanza, per modo che si riforma la cavità col suo 
contenuto, per andare incontro a nuove fasi di sovraempimento e 
rottura. Bozzi insiste qui ancora sulla rarità delle figure carioci- 
netiche : ciò che rende meno ammissibile una vera distruzione dei 
follicoli. Hiirtle attribuisce grande importanza nella formazione dei 
follicoli a particolari accumuli di elementi cellulari, che egli consi- 
dera come resti embrionali, parti non differenziate destinate all’ac- 
crescimento della ghiandola. A questo riguardo è opportuno notare 
che sl fecero numerose ricerche per vedere se un resto di ghiandola 
lasciato in sito sia capace di ipertrofizzarsi con rigenerazione di nuovo 
tessuto ghiandolare. I risultati furono diversi e talora contrari: per 
la maggior parte sì ha soltanto aumento dell’ attività funzionale ; 
per altro Vincenzi avrebbe dimostrato che dopo asportazioni cu- 
neiformi di parenchima tiroideo la perdita di sostanza viene colmata 
per rigenerazione del tessuto. | 

Dopo chè per tutti questi studi si ebbe acquistata una suffi- 
ciente conoscenza della normale struttura della elandola tiroide, si 
rivolsero gli studiosi a vedere come si comporti questo organo in 
determinate malattie dell’ organismo : se esse vi apportino lesioni, 
in quale parte del tessuto ed in quale grado. 

Amaldi sl occupò dell'esame della tiroide negli alienati. Con- 
Siderò 107 casì di frenastenie e di psicopatie di differente natura, 
e trovò in genere nelle forme croniche aumento del connettivo in-. 
terlobulare ed interfollicolare, e corrispondentemente atrofia del tes- 
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suto ghiandolare, segni di endoarterite e mesoarterite, ricchezza di 
pigmento nelle cellule, talvolta mancanza di colloide nei follicoli e 
nelle lacune linfatiche. Ma queste alterazioni non furono costanti : 
ed egli stesso dichiara in fine del suo lavoro ehe non gli è possibile 
dagli ottenuti reperti dedurre precise considerazioni. Osserva che 
forse in non pochi casi | alterazione della tiroide deve ritenersi, al 
pari della malattia attuale, una manifestazione primitiva del deca- 
dimento individuale. Ne trae argomento’ di pensare all’ utilità di 
una continuata cura tiroidea. Noi possiamo ancora osservare che, 
come egli stesso riferisce, esistevano nei suoi alienati malattie di 
altri organi, oltrechè del sistema nervoso; e senza dubbio in alcuni 
dovevano aver predominio la sifilide ed intossicazioni eroniche. 
Ora è per altri studi appunto dimostrato che le malattie infettive, 
la sifilide, la tubercolosi non sono prive di azione sulla tiroide. 

Garnier, che si occupò accuratamente di questa ricerca, ha 
trovato che in causa di malattia di malattie generali dell’ organismo 
la tiroide si altera nella sua costituzione e nella sua funzione. 

L’ alterazione si rivela talvolta già al caratteri macroscopici di 
volume e colorito : il microscopio vi rivela modificazioni di gran- 
dezza e di aspetto dei follicoli, alterazioni nel connettivo, nei vasi, 
nella colloide, nelle cellule. Nelle malattie infettive acute si ha un 
risveglio della attività glandulare, come avviene per azione della 
pilocarpina, dell’ iodio; ma il processo non si arresta all’ ipersecre- 
zione. Seguono alterazioni nella forma, nella struttura delle cellule, 
che si distaccano dalla parete follicolare e cadono in cavità, dissol- 
vendosi nella colloide. 

Oltre le vescicole contenenti cellule desquamate, si vedono nu- 
merosi ammassi cellulari dovuti a vescicole piecole le cui pareti mo- 
strano più strati di elementi cellulari; ciò che starebbe ad indicare 
un processo di proliferazione. Poco modificato il connettivo : dila- 
tati i capillari, e qua e là lievi emorragie. La secrezione colloidea, 
che al principio è molto aumentata, tanto chè se ne trova abbondante 
in ogni spazio linfatico, si modifica poi, nella sua qualità e quantità, 
perdendo alcune sue reazioni caratteristiche, scomparendo dagli spazi 
linfatici. 

Nella sifilide ereditaria il processo di secrezione colloidea è 
molto diminuito : si vedono talvolta focolai di necrosi cellulare. 

La tubercolosi agisce per via generale sulla tiroide inducendovi 
fatti di sclerosi. 

Non molto dopo Torrì ha ripetuto su larga scala le osser- 
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vazioni di Garnier. Concordando con lui in gran parte dei risul- 
tati, ne dissente in alcuni punti. Ammette con lui che le malattie 
infettive acute inducono ipersecrezione di sostanza colloide e che 
sì ha forte proliferazione epiteliale: non raramente ha notato ‘abbon- 
dante neoformazione di follicoli. Fatti analoghi egli trova anche in 
malattie infettive croniche. Ma non ha mai veduto follicoli sulla 
cul parete non esistano più cellule, non cumuli di cellule cadute e 
disfatte nella cavità follicolare. Per lui la sostanza colloide ha per- 
duto le sue proprietà, ma conserva le normali affinità cromatiche. 
A. riguardo della tubercolosi, se ha constatato la selerosi del con- 
nettivo, non ha mai riconosciuto endoarterite e periarterite, 

Seguono le ricerche di Sadaichi Kashiwamura. Anche 
egli trova alterazioni, ma non si permette di giudicarle caratteri- 
stiche. Riconosce l’aumento del connettivo nella tubercolosi, ma gli 
appare lo stesso fatto in casi di tifo e difterite. Mancano, nei suoi 
esami, segni di endoarterite e periarterite : soltanto si presentano i vasi 
molto ripieni, ed in caso di scarlattina ha osservato trombi nelle 
vene. La presenza di numerosi follicoli piccoli, di cordoni epiteliali 
non è per lui caratteristica delle malattie infettive: richiama l' at- 
tenzione sulla differente struttura della tiroide dei bambini e degli 
adulti, ricordando come ammassi cellulari e cordoni epiteliali siano 
stati osservati nella ghiandola normale da W òl fer, Podak, Hiir- 
tle ed altri. 

Più recentemente Perrando ha fatto uno studio sulla strut- 
tura della giroide nei neonati in varie condizioni anatomo patologi- 
che. I suol reperti sulla tiroide dei feti prematuri o a termine nati 
morti o vissuti pochissimo tempo, sull’ azione dell’ asfissia e dei 
primi atti respiratori sono utilizzabili, forse in medicina legale ; ma 
io tralascio di riferirne, non avendo essi stretta attinenza con questo 
lavoro. Nelle osservazioni che egli ha fatto su neonati vissuti qual- 
che tempo e morti con lesioni sifilitiche o in causa di processl pa- 
tologici acquisiti concorda in parte con Garnier e Torri. Con 
Garnier nota nella sifilide ereditaria la forte diminuzione della 
secrezione colloidea, la dilatazione dei capillari, il predominio del 
connettivo; ma in questo egli riconosce un vero lavorio attivo 
dovuto a neoformazione interstiziale di fibro elementi connet- 
tivali, che sì vanno sostituendo al normale parenchima. Nelle 
malattie infettive a decorso rapido osserva ipersecrezione colloidea : 
questa sostanza gli appare abbondante negli spazi linfatici e qua 
e là disseminata fra elementi epiteliali dislocati e sparsi, che egli 
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ritiene. non ancora evoluti a struttura regolare. Non ha ragioni 
sufficienti per ammettere che i follicoli piccoli con più strati di 
cellule ed i cordoni epiteliali rappresentino un vero progresso di 
proliferazione rigenerativa cellulare. 


Questi i principali studi fatti sulle alterazioni a cui può an- 
dare incontro la ghiandola tiroide in circostanze varie, naturali 0 
sperimentali. Ad eccezione della già citata osservazione di Vassale 
e Generali, della mancanza della colloide nei linfatici di cani 
morti per tetania paratireopriva, e dell’ altra fatta da Lusena, 
secondo il quale mancherebbero anche i granuli colloidei nelle cel 
lule colloidee dei follicoli, non esistono, per quanto io so, ricerche 
fatte di proposito sulla ghiandola tiroide dopo 1 estirpazione delle 
paratiroidi. 

In preparazione alle mie ricerche mi addestrai prima nell’ uso - 
dei principali metodi di tecnica è di colorazione, che sono sugge- 
riti per gli esami istologici della ghiandola; e feci una buona serie 
di preparati di tiroide normale a fine, anche, di avere così per cia- 
seun metodo termini di confronto coi preparati di tiroidi alterate. 
Dopo sufficiente numero di prove diedi la preferenza al metodo di 
Altmann. Riconobbi che il metodo di Vassale ha su questo il 
vantaggio di far meglio conoscere la distribuzione della colloide nei 
linfatici : la colorazione di Galeotti rileva meglio degli altri due 
la struttura del nucleo cellulare. Il metodo di Altmann richiede 
che i pezzi siano fissati in liquido composto di una soluzione. di 
acido osmico al 2/,, e di altra di bicromato potassico al © | in 
parti eguali. L’ inclusione deve farsi in paraffina, essendo condizione 
indispensabile per la buona riuscita dei preparati che le sezioni 
siano sottili (3-6 mm.). La colorazione è fatta con. soluzione satura 
di fucsina acida in acqua di anilina; a cui segue differenziamento 
con soluzione picrica. 

Mi sono servito nelle mie ricerche, di cani adulti di piccola o 
media taglia. Esaminai da prima le tiroidi di cinque cani normali, 
vale a dire di cani sani e senza alcun precedente intervento sul- 
l’ apparecchio tipoparatiroideo. Col metodo di Altmann si ottiene la 
sostanza colloide dei follicoli colorata in rosso o in giallo rossastro : 
il rivestimento epiteliale del follicolo si distingue nettamente dal 
connettivo, e di ogni cellula si vedono bene i contorni. Il proto- 
plasma cellulare è colorato in giallo, ma si vedono colorati in rosso 
i granuli albuminosi (bioblasti di Altmann): il nucleo è incoloro 
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o giallo pallido, nettamente visibile per la sua forma e posizione 
nella cellula. Qua e là in alcuni follicoli, in qualche cellula di una 
parete o di più pareti della cavità si vedono nel protoplasma, oltre 
ai granuli di Altmann, granuli più grossi, più splendenti, con 
una tinta di un rosso caratteristico, che sono da considerarsi gra- 
nuli colloidei. Se vi sonò granuli di grasso, 1’ acido osmico li colora 
in nero. 

Orbene, nell’ esame delle cinque tiroidi normali ho ottenuto que- 
Stl reperti costanti. 6 

I follicoli ghiandolari hanno un rivestimento cellulare continuo 
e regolare costituito di elementi cubici o, più raramente cilindrici 
ad un solo strato: è nettamente visibile il limite fra cellula e cel- 
lula. Nelle cellule cubiche il nucleo è nel mezzo : negli elementi ci- 
lindrici è di preferenza in vicinanza dell’ estremo basale della cellula. 
Dall’ una parte e dall’ altra del nucleo si mostrano i granuli proto- 
plasmatici colorati in rosso, ma sono in maggior numero all’ estremo 
libero della cellula, dove formano, col loro insieme, quasi una cuffia 
al nucleo stesso. Per lo più è visibile un limite netto fra 1’ estremo 
libero della cellula e la colloide del follicolo; raramente soltanto 
l'insieme dei granuli segna il contorno cellulare. I granuli proto- 
plasmatici sono finissimi in tutti gli elementi cellulari; si distin- 
guono le cellule colloidee per contenere, oltre i granuli albuminosi, 
granuli più grossi e più splendenti. Nelle cavità dei follicoli non si 
vedono elementi epiteliali caduti. La sostanza colloide vi si presenta 
omogenea ; talvolta è come retratta, lasciando fra la sua periferia’ e 
il rivestimento cellulare un alone vuoto. Si possono osservare va- 
cuoli isolati o gruppi di vacuoli nella parte periferica o nell’interno 
di essa. In quattro casi mancavano assolutamente i granuli di grasso : 
per altro li osservai in un caso, e in discreta quantità, nelle cellule 
principali e colloidee, 

Dopo di ciò intrapresi gli esperimenti. 

Per esattezza dichiaro che operava i cani sotto I’ azione della 
morfina e del celoroformio. Con. taglio mediano ‘al collo clungeva 
sulla tiroide e da ciascun lobo asportava la paratiroide esterna, 1S0- 
landola delicatamente con una pinza: la paratiroide interna veniva 
recisa con sottile forbice, asportandosi con essa una piccola porzione 
di tiroide. Dirò in breve ch’ io ottenni i fenomeni della tetania pa- 

‘atireopriva in undici casi, in tre dei quali il decorso fu acutissimo: 
negli altrì otto casi pure avendosi le stesse manifestazioni, sebbene 
meno violente, il decorso si protrasse fino ad otto e nove giorni. 
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Non mi fermo molto a ragionare della possibilità di questa forma 
di tetania più lenta. Pensiamo alla permanenza in sito di porzione 
di paratiroide o di qualche paratiroide accessoria, che abbia. con- 
cesso all’ animale una maggiore resistenza, € la spiegazione non sarà 
difficile alla nostra mente. Nè sto a descrivere la fenomenologia che 
gli animali presentarono: già di essa venne minutamente riferito 
dai precedenti sperimentatori. 

I tre cani morti di tetania acutissima presentarono insorgenza 
dei fenomeni 24 ore dopo l’ atto operativo. Uno di essi morì in IMI 
giornata ; in un altro si protrasse la vita fino a quattro ciorni ln- 
tervenendosi nell’ acme della tetania con salasso e trasfusione di 
soluz. di cloruro di sodio ; il terzo, in cui si intervenne col mede- 
simo sussidio in III giornata. ebbe un vantaggio rapido, si, ma di 
poche ore. | 

Nei casi della forma meno acuta l insorgenza dei fenomeni fu 
spesso rapida come nei casi acutissimi; ma poi, dopo un g10rno, 
dopo due giorni, i fatti si attenuavano, e l’animale moriva lentamente. 

Ho avuto cura di togliere la tiroide immediatamente dopo la 
morte, per quanto mi fu possibile; in qualche caso uccisi l’animale 
agonizzante. Coll’ autopsia esclusi che si trovassero contemporanea: 
mente nell’ animale malattie dei principali organi ed apparecchi. 

Espongo prima i reperti che si riferiscono ai casi della forma 
meno acuta. L’ esposizione è sommaria, non distinta per ciascun 
CASO ; perocchè la natura ed il grado delle alterazioni trovate, male 
SI 0 ad una descrizione particolareggiata. 

Del volume dei lobi della ghiandola non ho tenuto conto esatto 
prima e dopo l operazione; per quanto osservai, non vi riconobbi 
variazioni notevoli. Il colorito all’ esterno e sulla superficie di taglio 
talvolta rosso scuro, talvolta normale: per lo più. pallido (cosa che 
già era stata notata da Lusena). Ma non credo di poter attribuire 
grande valore a questi reperti. 

Maggiore importanza ha il reperto microscopico. 

Nella sostanza colloide dei follicoli non sono avvenute altera- 
zioni: si colora come normalmente, ha il medesimo aspetto omoge- 
neo, nè presenta vacuoli in maggior numero 0 altre particolarità 
morfologiche. Il rivestimento cellulare dei follicoli è nella massima 
parte dei casi continuo ; ma le cellule si presentano come rigonfie, 
con contorni meno netti che normalmente. Il nucleo occupa per lo 
più la normale posizione e conserva la sua forma; ma 1 granuli al- 
buminosi nelle cellule sono meno fini e meno numerosi che nelle cel 
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lule normali, e in due casi si presentano in maggior numero le cel- 
lule colloidee, in alcuna delle quali si vedono vere gocclole splen- 
denti. Quì pure le granulazioni protoplasmatiche occupano di prefe- 
renza l’ estremo libero rivolto verso la cavità. 

Questo l’ aspetto più generale. - Ma in alcuni preparati si os- 
servano nelle cellule quà e là granuli e goccioline nere di grasso : 
in altre i granuli neri sono così numerosi da mostrarsi, senza ec- 
cezione, in tutti gli elementi cellulari, di cui occupano quasi esclu- 
sivamente l’ estremo libero. In qualche caso si hanno nelle cellule 
grosse gocciole nere. - In altri casi il rigonfiamento cellulare è giunto 
a tale che I’ elemento ha perduto la forma propria, e molti si ve- 
dono quà e là distaccati e caduti nella cavità follicolare, - In uno 
Il distacco e il dissolvimento epiteliale raggiunse tale grado da of: 
frire 1 caratteri, ch’ io esporrò, delle Alterazioni della forma acu- 
tissima. 

Altro reperto non costante ma frequente nelle tiroidi di cani 
morti per tetania meno acuta è la presenza di emorragie, sopratutto 
interstiziali. Queste alterazioni non sono contemporaneamente in uno 
Stesso preparato; di contro ad alcuni che ad un primo sguardo Sl 
differenziano dal tessuto normale, ve ne sono altri in cui la diffe- 
renza è minima, limitata a poco decisi caratteri delle granulazioni 
protoplasmatiche. - In un caso, in cui l animale presentò fenomeni 
molto gravi per quattro giorni e morì poi in VII.* giornata, ho no- 
tato come sola modificazione uno straordinario allungamento delle 
cellule che si mostravano fortemente stipate le une contro le altre 
e spingentisi verso la cavità, per modo che la disposizione dei nu- 
clei sopra una linea molto irregolare faceva pensare ad un epitelio 
stratificato. 

E vengo alle forme acatissime. 

Uno dei casi, e propriamente quello in cui il salasso e la tra- 
sfusione protrassero la vita d’ un giorno, non mi presentò che poche 
e lieve alterazioni: cellule rigonfie contenenti granulazioni protopla- 
smatiche soltanto difterenziabili dalle normali per una minore finezza; 
‘arl elementi cellulari caduti nell’ interno del follicolo ed in qualche 
follicolo gruppi di granuli dell’ aspetto colloideo. Pochi globuli rossi 
negli interstizi interfollicolari. Nessun segno di degenerazione grassa. 

Ma negli altri due casi ho trovato alterazioni gravi, evident1s- 
sime. - Sono pochi i follicoli che ancora conservano un rivestimento 
epiteliale integro: nella maggior parte molte cellule sono cadute in 
cavità; in alcuni manca ogni traccia di rivestimento. Le cellule di- 
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non hanno più forma, e soltanto si vedono a rappresentarle cumuli 
e aggruppamenti di granuli circondanti il nucleo. Ed i granuli ap- 
paiono in massima parte colloidei, specie dove le alterazioni distruttive 
delle cellule sono più gravi: dei granuli albuminosi è assai più scarso 
il numero e maggiore il volume che normalmente. - Il dissolvimento 
cellulare ha raggiunto il massimo grado nel cane che morì senza il 
salasso e senza altro sussidio; in questo sono in via di distruzione 
quasi tutti gli elementi cellulari. Di contro vi è scarso il numero 
dei globuli fuoriusciti, laddove esso è abbondante nei sepimenti 
follicoli della tiroide dell’ altro cane. | 

Questi i fatti da me osservati, che forse possono riassumersi 
così: fatti degenerativi più o meno spiccati nella tetania meno acuta; 
fatti distruttivi nella tetania più acuta. 

In parte non sono dissimili queste alterazioni da quelle cui 0s- 
servarono altri Autori in ‘altre circostanze e condizioni di esperi- 
mento. Già ho detto come Garnier abbia notato alterazioni cellulari 
nella tiroide per azione di malattie infettive acute. Lesioni più gravi 
egli avea prodotto ancora avvelenando animali con nitrato di pilo- 
carpina: cellule rigonfie per contenuto colloideo, dapprima, poi cellule 
alterate nella loro forma, nel nucleo, elementi epiteliali caduti nella 
cavità del follicolo, distrutti, mescolati col contenuto follicolare; in 
alcuni punti distrutta la disposizione follicolare, e soltanto ammassi 
di colloide, in cui si vedono serie irregolari di nuclei. 

Pinto in unrecente lavoro osservò alterazioni nell’ epitelio ti- 
roideo per azione dell’ischemia. Alterazioni più lievi in seguito ad 
ischema di breve durata (meno di 24 ore); alterazioni più gravi che 
vanno fino alla completa distruzione cellulare, per ischemia più pro- 
lungata (oltre 24 ore). 

Nelle esperienze di Pinto sono lesioni dovute a perturbata nu- 
trizione. Le malattie infettive, la pilocaspina agiscono per operazione 
tossica. Quale il nesso fra le alterazioni della tiroide e 1’ estirpazione 
delle paratiroidi ? Noto quì che ad evitare l’obiezione che il trauma 
operatorio sia la causa delle lesioni e della massima parte di esse, 
feci in due cani l’ estirpazione delle due paratiroidi da un solo lato, 
e, avendo tolto i rispettivi lobi tiroidei dopo quattro giorni, non vi 
ritrovai alterazioni, ad eccezione di qualche lieve emorragia. Nessuna 
modificazione apporta 1 esportazione di piccoli pezzetti di tiroide: e 
qualche volta trassi profitto da ciò per studiare lo stato del tessuto 
tiroideo in precedenza all’ atto operativo. 
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Mi resta ch'io pensi ad una. azione Bengala, tossica, proba-' 
bilmente. 

Del significato delle alterazioni non saprei dare un giudizio. 

| Piacemi ricordare che Trambusti e Ferrari , occupandosi 
dello studio della cellula epatica, osservarono che i granuli fucsino- 
fill possono in determinati casi modificarsi nel loro. aggruppamento 
e nella loro sede ad indicare ipersecrezione (Trambusti) e soltanto 
lparatività funzionale (Ferrari). - Martinelli osservò fatti ana- 
loghi nelle sue ricerche sulle rane avvelenate con curaro. Schil- 
ling, che studiò il rigonfiamento torbido dell’ epitelio renale, pro- 
ducendo alterazioni nel rene colla legatura dell’ uretere, trovò che i 
granuli di Altmann mutano sede e diminuiscono di numero. - Me r- 
kuliew, che ripetè il medesimo studio sul rene, sul fegato e sul 
cuore, doi avere indotto avvelenamento di arsenico, rilevò che i 
granuli diminuiscono in numero, perdendo alcuni la proprietà di co- 
lorarsì e rimanendo vacuoli nel protoplasma ; in altre cellule si riu- 
niscono insieme formando ammassi o zolle. 


Senza dubbio mi è lecito asserire che la paratiroidectomia non 
è priva di azione sulla tiroide e vi agisce perniciosamente, inducen- 
dovi alterazioni di struttura, sopratutto nelle cellule. I 

Nei casi in cui alla paratiroidectomia segue la tetania con de- 
Corso acutissimo si osservano generalmente fatti che tendono alla 
distruzione cellulare: i granuli albuminosi vi sono più rari e meno 
fini, e nelle cellule e, al di fuori di esse, nelle cavità follicolari si 
presentano più abbondanti granuli dall’ aspetto colloideo. 

Nei casì a decorso meno acuto le alterazioni distruttive delle 
cellule sono meno gravi, e vi prevalgono fatti di rigonfiamento tor- 
bido e di degenerazione ‘grassa. 

Se queste alterazioni siano dipendenti dalla, intossicazione, che 
indubbiamente si ha dopo la estirpazione delle paratiroidi 0 piut- 
tosto siano direttamente dovute alla mancata funzione delle parati- 
roldi, ciò non può dirsi. 

È necessario vedere se in altri organi parenchimatosi ad epi- 
telio delicato, ad es. nel rene, si abbiano dopo la paratiroidectomia 
alterazioni così manifeste come nella tiroide. 


Kendo grazie al Prof. Lusena, ehe mi ha suggerito | argo- 
mento del lavoro e guidato nella AR, degli esperimenti. 
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